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Immuno-onkologia 
– hopealuoteja vai joukkotuhoaseita?
Soluvälitteisen immuniteetin säätelymekanismeihin vaikuttavat hoitomuodot muuttavat useiden 
syöpätyyppien hoitokäytäntöjä. Erityisen kiinnostavia ovat immuunivasteen säätelijämolekyylejä 
estävät vasta-aineet eli immuuniaktivaation vapauttajat (checkpoint inhibitors). Vaikutusmekanismina 
on tehostaa elimistön omia vasteita syöpäsoluja kohtaan estämällä immuunipuolustuksen 
negatiivista säätelyä. Syöpäkudokseen kohdistuvaa soluvälitteistä immuniteettia voidaan tehostaa 
epäspesifisesti poistamalla T-solujen aktivaatioon liittyvä jarru (CTLA-4:n estäjät). Koska menetelmä 
lisää yleisesti T-solujen aktii visuutta, mahdollisina haittoina ovat autoimmuunimekanismilla kehittyvät 
haittavaikutukset. Fysiologisempi vaikutuskeino on poistaa jo aktivoituneiden sytotoksisten T-solujen 
vaimennusmekanismi (PD-1:n estäjät), koska tämä on myös syöpäsolujen käyttämä keino väistää 
immuunijärjestelmää. Vaikutettaessa kumpaan tahansa säätelykohtaan on huomioitava, että 
molempien mekanismien fysiologinen merkitys on estää liian voimakasta immuunireaktiota ja siten 
autoimmuniteettia. Näin hoitoihin liittyvät haitta vaikutukset poikkeavat tavanomaisten sytotoksisten 
syöpälääkkeiden haittavaikutuksista.
S olu on elämän perusyksikkö. Yleensä elä-mä pyrkii tuottamaan mahdollisimman paljon jälkeläisiä. Yksisoluisten elämä on 
selkeää, tarkoituksena on jakaantua mahdol-
lisimman paljon. Monisoluiset eliöt pyrkivät 
pääsemään kokonaisuuden kannalta mahdol-
lisimman hyvään lopputulokseen. Yksittäiset 
solut voidaan uhrata yhteisen edun vuoksi. 
Solut ovat erilaistuneet omiin tehtäviinsä, ja 
niiden jakaantumista säädellään tarkasti. So-
lun perusvietti tuottaa mahdollisimman paljon 
omia jälkeläisiä on kuitenkin edelleen jäljellä. 
Sen seurauksena voi aiheutua – tavallisimmin 
geneettisten mutaatioiden jälkeen – solujen 
hallitsematonta jakaantumista, jonka kliininen 
ilmentymä on syöpä.
Paul Ehrlich esitti 1900-luvun alussa, että 
elimistössä muodostuu jatkuvasti premaligneja 
soluja, jotka immuunijärjestelmä poistaa ennen 
kuin muodostuu syöpäkasvaimia (1). Poisto-
geenisillä hiirillä pystyttiin 1990-luvulla osoit-
tamaan, että kasvainten ilmentyminen oli riip-
puvaista puolustusjärjestelmän toiminnasta ja 
että hankitulla (T- ja B-lymfosyytit) ja synnyn-
näisellä (luonnolliset tappajasolut, NK-solut) 




NK-solut tunnistettiin hiirillä vuonna 1975 
niiden kyvystä tappaa syöpäsoluja ilman aiem-
paa kontaktia (3). Toisin kuin T- ja B-solut, 
NK-solut eivät tunnista vieraita antigeeneja 
vaan puuttuvia tai muuntuneita omien solujen 
rakenteita. Ne ovat synnynnäiseen immuni-
teettiin kuuluvia lymfosyyttejä, jotka monito-
roivat elimistön omien solujen luokan I MHC 
(MHC I, major histocompatibility complex) 
antigeenien esittelyyn tarvittavia pintaproteii-
neja (KUVA) ja merkkejä solustressistä. Tyypil-
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KATSAUS
KUVA. Immuno-onkologian perusteet. Kuvassa on esitetty kaavamaisesti elimistön vaste syöpäkudokseen ja 
tärkeimmät immuuniaktivaation vapauttajat.
1.  NK-solu tuhoaa syö-
päsolun ja vapauttaa anti-
geeneja dendriittisoluille
2.  Dendriittisolu vaatii vaarasig-
naalin TLR:n kautta tuottaaksen 
aktivaatiosignaalia (B7)




4.   Dendriittisolut esittele-
vät antigeeneja T-soluille 
imusolmukkeessa
5 a. Sytotoksinen T-solu aktivoituu 
ja alkaa ilmentämään CTLA-4:ää
CTLA-4 sitoutuu 
B7:ään ja sammut-





















6.   CD4-soluja tarvitaan 
aktivoimaan sytotoksi-
set T-solut


























T-solu    res
eptori
























723 Immuno-onkologia – hopealuoteja vai joukkotuhoaseita?
lisesti NK-solut tappavat sellaiset solut, joiden 
pinnalta puuttuvat  solujen ”identiteettikortit” 
eli HL-antigeenien koodaamat MHC I -mole-
kyylit. MHC I -molekyylien puuttuminen on 
merkki solun toiminnan häi riöstä (infektio, pa-
hanlaatuistuminen, kudostuho). Kokonaisuu-
den edun vuoksi tällaiset solut tuhotaan. 
NK-solujen tappamista (syöpä)soluista va-
pautuu antigeeneja, joita kudoksissa odottavat 
dendriittisolut ottavat sisälleen ja lähtevät sit-
ten esittelemään paikalliseen 
imusolmukkeeseen T-soluille. 
Näin käynnistyy hankinnainen 
immuunivaste syöpäkudosta 
vastaan (KUVA). Dendriittisolut 
ovat erikoistuneet antigeenien 
esittelyyn käyttämällä luokkien 
MHC I ja II molekyylejä (4). 
Eri MHC-luokat aktivoivat immuunivastetta 
eri tavoin. MHC I -luokan molekyylien esittele-
miä antigeeneja esitellään CD8-positiivisille sy-
totoksisille T-soluille, kun taas MHC II -luokka 
esittelee antigeeneja CD4-soluille. Sytotoksiset 
T-solut tappavat antigeeniriippuvaisesti soluja 
vastaavaan tapaan kuin NK-solut tappavat so-
luja, jotka eivät ilmennä MHC I -molekyylejä. 
CD4-solut puolestaan tehostavat sekä NK-
solujen että sytotoksisten T-solujen toimintaa 
muun muassa tuottamalla lymfosyyttien ja-
kaantumista lisäävää interleukiini 2:ta (IL-2) 
sekä solujen polarisaatiota ohjaavia gammain-
terferoni- ja IL-12-sytokiineja (5).
Dendriittisolut ja CD4-solut stimuloivat 
myös B-soluja tuottamaan antigeenispesifisiä 
vasta-aineita, mutta tuumoriantigeenivasta-
aineet ovat tavallisesti heikkoja aiheuttamaan 
komplementin aktivoitumista tai vasta-aine-
riippuvaista soluvälitteistä sytotoksisuutta. 
Kasvainmarkkereina tällaiset vasta-aineet voi-
vat olla merkityksellisiä. 
Immunomodulaatio syövän 
hoidossa
Ajatus hyödyntää elimistön omia puolustus-
mekanismeja syövän hoidossa ei ole uusi. TAU-
LUKOSSA mainitaan esimerkkejä käytössä ole-
vista immunologisista hoidoista. Ideaalisesti 
immuunivastetta pystytään tehostamaan siten, 
että ehkäistään syöpämuutosten syntyminen. 
Oivallinen esimerkki tästä on HPV-rokote, joka 
ehkäisee arviolta kaksi kolmasosaa kohdunkau-
lasyövistä ilman merkittäviä haittavaikutuksia, 
kun se annetaan ennen altistumista syöpäriskiä 
lisääville papilloomaviruksille (6,7). 
Syövän immunologisen hoidon taustalla on 
usein ollut ajatus immuunivasteen yleisestä 
tehostamisesta. Esimerkkinä immunologisista 
hoidoista on IL-2, joka on T-solujen kasvute-
kijä ja siten periaatteessa tehostaa 
esimerkiksi sytotoksisten T-solu-
jen toimintaa. Sen teho on (ym-
märrettävästi) sangen vaatimaton, 
koska se lisää myös immuunivas-
tetta sammuttavien säätelijä-T-
solujen (Treg-solujen) toimintaa 
(8). Niinpä IL-2-poistogeeniset 
hiiret ovat immuunipuolustukseltaan jokseen-
kin normaaleja mutta kehittävät autoimmuu-
nitauteja (9,10). Vastaavasti immuunivastetta 
on yritetty parantaa antamalla interferonia, 
joka lisää MHC I -molekyylien määrää ja si-
ten parantaa (syöpä)antigeenien esittelyä (8). 
Syöpäkudoksella on kuitenkin keinoja väistää 
immuunivastetta normaalista antigeenin esitte-
lystä huolimatta. Pääosin epäspesifisten syövän 
immunologisten hoitojen teho on jäänyt vaati-
mattomaksi.
Esimerkki menestyksellisestä syövän spe-
sifisestä immuunihoidosta on rintasyövän 
hoidossa käytettävä HER2/neu-reseptoriin si-
toutuva estävä vasta-aine. HER-reseptori sitoo 
kasvutekijää (human epidermal growth factor) 
ja lisää solujen jakaantumista. Osassa rintasyö-
vistä HER2-geeni on monistunut, jolloin solun 
pinnalla on ylimäärin HER2/neu-reseptoreita. 
Estävä vasta-aine vähentää solujen liiallista 
jakaantumista. Hoito parantaa merkittäväs-
ti tämän aggressiivisen rintasyövän alatyypin 
ennustetta, kun se pienentää uusiutumisriskiä 
taudin varhaisvaiheessa ja pidentää edennyttä 
tautia sairastavien elinajan odotetta (11,12).
Eturauhassyövän hoidossa on kokeiltu poti-
laasta eristettyjen antigeenia esittelevien dend-
riittisolujen altistamista granulosyytti-mak-
rofagikasvutekijän (granulocyte-macrophage 
 colony stimulating factor, GM-CSF) ja syöpä-





dossa ei ole uusi.
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TAULUKKO. Yhdysvaltain lääkevalvontaviranomaisen (FDA) hyväksymät immuunihoitovalmisteet.
Vaikutusmekanismi Kohde Valmiste Käyttöaihe Viite
Immuuniaktivaation vapauttajat





CTLA-4 Ipilimumabi Melanooma 19
Vasta-aineet
Monoklonaaliset vasta-aineet HER2/neu Trastutsumabi Rintasyöpä 11, 12
CD20 Rituksimabi Non-Hodgkin-lymfooma 29
Krooninen lymfaattinen 
leukemia




EGFR Setuksimabi Suolistosyöpä 31
Keuhkosyöpä
Pään ja kaulan alueen syöpä
Panitumumabi Suolistosyöpä 32
Daratumumabi Multippeli myelooma 33
Radioleimattu vasta-aine CD20 Ibritumomabitiuksetaani Non-Hodgkin-lymfooma 34
Kemoleimatut vasta-aineet HER2/neu Trastutsumabiemtansiini Rintasyöpä 35
CD30 Brentuksimabivedotiini Hodgkinin lymfooma 36
Anaplastinen suurisolu-
lymfooma
Kaksoisvasta-aine CD19/CD3 Blinatumomabi B-solulinjan akuutti lymfaatti-
nen leukemia
14
Rokote Sipuleuseeli T Eturauhassyöpä 13




Interferoni Karvasoluleukemia   8






Interleukiini 2 Munuaissyöpä     8
BCG Rakkosyöpä 19
Lenalidomidi Multippeli myelooma 38
Talidomidi
Pomalidomidi
taasi, PAP) yhdistelmälle. Saatuja PAP-antigee-
nilla stimuloituja dendriittisoluja on siirretty 
takaisin potilaaseen, jolloin elinajan on havaittu 
pitenevän (13). Yhdysvaltain lääkeviranomai-
nen (FDA) on hyväksynyt hoidon, mutta Eu-
roopassa teknologiaa ei käytetä valmistusme-
netelmän hankaluuden, suurten kustannusten 
ja vaatimattoman tehon vuoksi. 




muunihoidossa kerätään potilaan omia T-
soluja, joihin viruksen avulla kuljetetaan ki-
meerinen T-solureseptori (chimeric antigen 
receptor, CAR), jossa on haluttu tunnistusosa 
yhdistettynä T-soluja aktivoivaan osaan. Tällai-
set geeniteknologisesti räätälöidyt sytotoksiset 
T-solut (CAR-T-solut) pystyvät tuhoamaan ha-
luttua kohdeantigeenia ilmentävät (syöpä)so-
lut ilman, että kyseiset antigeenit ovat MHC I 
-molekyylien esittelemiä. Menetelmää on kehi-
tetty erityisesti uusiutuneen akuutin lymfoblas-
tileukemian (ALL) hoidossa, mutta periaate on 
sovellettavissa myös kiinteisiin syöpiin. Hoito 
sai joulukuussa 2014 FDA:n nopeutetun hy-
väksynnän uusiutuneen tai hoitoresistentin 
Philadelphia-kromosominegatiivisen B-solu-
ALL:n hoidossa toisen vaiheen tutkimuksen 
perusteella (14). Yli kolmasosa potilaista sai 
189 potilaan tutkimuksessa täydellisen hoito-
vasteen. Osalla potilaista hoitovaste kuitenkin 
menetettiin kuukausien kuluessa. Tulevissa 
tutkimuksissa selvinnee, saadaanko tällä hoi-
dolla lisää pitkäaikaisselviytyjiä verrattuna 
tavanomaisiin hoitoihin. Haasteellinen, mole-
kyylibiologista laboratorio-osaamista vaativa 
hoitomuoto on nykyisin käytössä ainoastaan 
Yhdysvalloissa.
Nykyään merkittävin menetelmä syövän im-
muunihoidossa on vaikuttaminen immuunijär-
jestelmän aktivaation vapauttajien toimintaan 
joko näitä estäen tai aktivoiden. Tällaiset hoi-
dot ovat myös toteuttamiskelpoisempia, kun 
potilasmäärät ovat suuria.
Immuunivasteen säätelykohdat
Immuunivasteen täytyy olla tarkoin säädeltyä, 
jotta omat kudokset eivät vaurioidu. Tämän 
vuoksi immuunijärjestelmässä on useita sääte-
lymolekyyleja, joiden tarkoituksena on estää 
immuunivasteen kohdentuminen omia terveitä 
kudoksia kohtaan. KUVASSA on kaavamaisesti 
esitetty normaali immuunivaste syöpäkudosta 
vastaan ja vasteen säätelyn kannalta tärkeimmät 
molekyylit. Kasvaimet pystyvät vaikuttamaan 
näiden säätelijäproteiinien toimintaan ja siten 
häiritsemään immuunivasteita. Näihin sääte-
lykohtiin (immunity checkpoints) pyritään 
vaikuttamaan uusilla syöpälääkkeillä syöpäku-
dokseen kohdistuvan immuunivasteen tehos-
tamiseksi.
KUVAN syöpäkudos pyrkii estämään syöpä-
antigeenien esittelyä estämällä MHC I -mo-
lekyylien ilmentymisen. NK-solu tuhoaa täl-
laisen solun, jolloin syöpäantigeeneja vapau-
tuu immuunisolujen ulottuville. Antigeenia 
esittelevä dendriittisolu tunnistaa normaaliin 
kudokseen kuulumatonta materiaalia ja lähtee 
välittämään viestiä poikkeavasta molekyylistä 
muulle immuunijärjestelmälle imusolmukkee-
seen. Voidakseen aktivoida imusolmukkeessa 
antigeeneja aiemmin kohtaamattomia T-soluja 
dendriittisolun tulee antigeenin esittelemisen 
lisäksi ilmentää stimuloivaa B7-molekyyliä. 
Dendriittisolun aktivoitumisen eli B7-mole-
kyylin ilmentämisen edellytyksenä on vaara-
signaalin tunnistaminen. Tämä tapahtuu Tol-
lin kaltaisten reseptorien (TLR) välityksellä. 
Banaanikärpäsen immuunivasteen säätelylle 
keskeisen Toll-reseptorin tunnistamisen pe-
rusteella löydetyssä geeniperheessä on ihmi-
sillä yhteensä kymmenen jäsentä (15,16,17). 
TLR:t aktivoituvat tyypillisistä mikrobien pin-
tarakenteista ja tietyistä elimistön omista mole-
kyyleistä (18). Ligandin tunnistamisen jälkeen 
reseptorin aktivoituminen saa aikaan signaalin-
välitysketjun aktivoitumisen, mikä johtaa im-
muunivastetta tehostavien molekyylien (erityi-
sesti B7:n) ja immuunivasteen suuntautumista 
määrittävien sytokiinien ilmentymiseen (16).
TLR:ien aktivoiminen on yksi periaatteel-
linen keino tehostaa immuunivastetta ja saada 
siten elimistö tuhoamaan syöpäsoluja. Esi-
merkki syövän hoidossa käytettävästä TLR-
agonistista on rakkosyövän hoidossa katetrin 
kautta rakkoon tehtävä Bacillus Calmette-Gué-
rin (BCG)-huuhtelu (19). TLR-agonisti saa 
antigeenia esittelevässä solussa aikaan naiiveja 
T-soluja stimuloivien pintamolekyylien ilmen-
tymisen ja tulehdusreaktiota Th1-suuntaan 
polarisoivien sytokiinien (TNF ja IL-12) erit-
tymisen. Kliinisesti TLR-agonistien teho on 
jäänyt vaatimattomaksi todennäköisesti siksi, 
että sama stimulaatio saa aikaan myös immuu-
nivastetta negatiivisesti sääteleviä viestejä, ku-
ten immuunivastetta vaimentavan sytokiinin 
IL-10:n erittymistä, Treg-solujen lisääntymistä 
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ja sytotoksisia T-soluja vaimentavan solujen 
pintaproteiinin PD-L1 (programmed cell death 
ligand 1) ilmentymistä. 
T-solujen aktivaation hillitseminen  
– CTLA-4:n estäjät
T-solujen toimintaa kiihdyttävien signaalien 
(MHC-molekyylin ja T-solureseptorin sitou-
tuminen, B7:n ja CD28:n sitoutuminen) li-
säksi antigeenia esittelevän solun ja T-solun 
toimintaa määrittää joukko estäviä tekijöitä. 
Näiden tarkoituksena on estää immuunivas-
teen liiallinen voimistuminen. Sytotoksiseen 
T-lymfosyyttiin liittyvä antigeeni 4 (CTLA-4) 
on reseptori, jonka tehtävänä on sammuttaa T-
solujen aktivaatioreaktio, jotta immuunireaktio 
ei voimistu liiallisesti. CTLA-4:n geeniluenta 
käynnistyy, kun dendriittisolu on välittänyt 
vaadittavat aktivaatiosignaalit T-soluille. Tämä 
estää immuunivasteen liiallisen voimistumisen. 
Kun hiireltä poistetaan CTLA-4, seurauksena 
on autoimmuniteetin aiheuttama monielin-
vaurio (20). CTLA-4 on homologinen akti-
voivan CD28-reseptorin kanssa ja kilpailee sen 
kanssa sitoutumisesta B7-molekyyliin. Koska 
CTLA-4:llä on suurempi affiniteetti, se syrjäyt-
tää CD28:n ja siten vaimentaa T-solustimu-
laatiota. Näin CTLA-4-molekyylin toiminnan 
estäminen esimerkiksi vasta-aineella vahvistaa 
T-soluvälitteistä immuniteettia mahdollista-
malla T-solujen pitkäaikaisen aktivaation ja 
jakautumisen (KUVA). Periaatteessa vaikutus 
on siis samantyyppinen kuin IL-2:n vaikutus, 
ja oletettavasti näillä kahdella on synergistinen 
immuunivastetta epäspesifisesti voimistava vai-
kutus. Immunologisesta näkökulmasta tällaisel-
ta hoidolta voi odottaa rajuja autoimmuniteetin 
oirein kehittyviä haittavaikutuksia.
Vuonna 2010 osoitettiin CTLA-4:ää estävän 
vasta-aineen (ipilimumabi) antavan levinnyttä 
melanoomaa sairastaville yli kolme kuukautta 
lisäelinaikaa (6,4 vs 10 kk) (21). Tutkimukses-
sa haittavaikutuksia arvioitiin 511 potilaalla, 
joita oli hoidettu vasta-aineella. Heistä seitse-
män arvioitiin kuolleen lääkkeen immunologi-
siin haittavaikutuksiin (yksi paksusuolitulehdus 
yhdistyneenä sepsikseen, neljä suolenpuhkea-
maa, yksi maksavaurio ja yksi äkillinen poly-
radikuliitti). CTLA-4-vasta-aine ipilimumabi 
on kyseisen tutkimuksen perusteella saavutta-
nut sekä Yhdysvaltojen (FDA) että Euroopan 
(EMA) lääkeviranomaisten hyväksynnän mela-
nooman hoitoon.
Aktivoitujen sytotoksisten T-solujen 
estäminen kudoksissa – PD-1:n 
estäjät
Sytotoksinen T-solu aktivoituu, kun se on koh-
dannut uniikkiin T-solureseptoriinsa sopivan 
luokan I MHC-molekyylin esittelemän anti-
geenin B7-molekyyliä ilmentävän dendriittiso-
lun pinnalla. Th1-tyypin CD4-solu stimuloi T-
solua jakaantumaan edelleen tuottamalla muun 
muassa IL-2-sytokiinia ja gammainterferonia. 
Tämän jälkeen sytotoksinen T-solu poistuu 
imusolmukkeesta ja palaa takaisin kudokseen. 
Varmistuskeinona estämään solutuhoa terveitä 
kudoksia kohtaan sytotoksiset T-solut alkavat 
aktivoiduttuaan ilmentämään solukalvollaan 
PD-1-pintaproteiinia. Terveet kudokset – ja 
usein myös syöpäkasvaimet – ilmentävät PD-
ligandia tarkoituksenaan estää sytotoksisia T-
soluja tuhoamasta niitä, vaikka niiden solujen 
pinnalla olisikin T-solureseptoriin sopiva an-
tigeeni. Koska tämä on usealle syöpätyypille 
tavallinen keino hillitä immuunivastetta, ovat 
PD-L1- ja PD-1-inhibiittorit toimiva tapa sti-
muloida kasvaimen vastaista immuniteettia 
(22). 
Sekä CTLA-4- että PD-1-vasta-aineista on 
julkaistu tai meneillään useita kolmannen vai-
heen tutkimuksia keuhkosyövän, melanooman 
ja munuaissyövän hoidossa (TAULUKKO). PD-
1-vasta-aineista pembrolitsumabi ja nivolumabi 
on hyväksytty levinneen ihomelanooman hoi-
toon. Molemmat lääkkeet on hyväksytty myös 
ei-pienisoluisen keuhkosyövän hoitoon solun-
salpaajahoidon jälkeen. Lisäksi nivolumabi on 
Yhdysvalloissa hyväksytty levinneen munuais-
syövän hoitoon. Todennäköisesti uusia käyt-
töaiheita ja uusia vasta-aineita tulee no peasti 
lisää. Vaikutusmekanismin perusteella voi 
olettaa, että PD-1-säätelijävalkuaiseen vaikut-
taminen aiheuttaa vähemmän haittavaikutuksia 
verrattuna CTLA-4:n estäjiin. Haittavaikutuk-
settomia nekään eivät kuitenkaan ole. 




 8 Uudet elimistön omia puolustusmekanis-
meja aktivoivat hoitomuodot parantavat 
useiden syöpätyyppien ennustetta.
 8 Erityisen tiiviin tutkimuksen kohteena 
ovat immuuniaktivaation vapauttajat 
(niin sanotut checkpoint-estäjät).
 8 Hoitoihin liittyy merkittäviä autoimmu-
niteetin pohjalta kehittyviä haittoja, jot-




CTLA-4:n ja varsinkin PD-1:n toimintaan 
vaikuttavat vasta-aineet ovat osoittautuneet tai 
osoittautumassa tehokkaiksi usean syöpätyypin 
hoidossa (21,23,24,25,26,27). Näihin uusiin 
syöpähoitoihin liittyy kuitenkin merkittäviä au-
toimmuniteetin aiheuttamia, mekanismiltaan 
ja osin oirekuvaltaan solunsalpaajien haitoista 
poikkeavia haittavaikutuksia, kuten ihottumat, 
ripuli, maksatoksisuus, keuhkokuume ja endo-
krinopatiat (28). Oireiden varhainen tunnista-
minen on tärkeää, koska haittavaikutukset voi-
vat olla vakavia, jopa henkeä uhkaavia. Hoitona 
ovat immunosuppressiiviset lääkkeet kuten glu-
kokortikoidit.
Koska NK-soluilla on keskeinen merkitys 
syöpäsolujen tuhoamisessa, kokeiltaneen tule-
vaisuudessa kliinistä tehoa vasta-aineilla, jotka 
vaikuttavat NK-solujen toimintaa sääteleviin 
signalointireseptoreihin. Kuten T-soluissa, 
myös NK-solujen pinnalla on sekä aktivoivia 
että estäviä reseptoreita. Näiden toimintaan vai-
kuttaminen tarjoaa mahdollisuuden tehostaa 
syöpäkudosta vastaan kohdistuvaa immuniteet-
tia. NK-solujen toiminnan täytyy olla tarkkaan 
säädeltyä, jotta vältytään niiden aiheutt amalta 
kudostuholta. NK-solujen jarrujen poistami-
nen aiheuttanee todennäköisesti merkittäviä 
haittavaikutuksia. 
Syövän immunologisia hoitoja on tyypilli-
sesti tutkittu yksittäin. Näin syöpäsolukon on 
sangen helppoa löytää keinoja väistää käytetty 
hoito. Pysyvään paranemiseen on päästy har-
voin. Esimerkiksi PD-L1:n estäjä ei toimi, jos 
sytotoksiselle T-solulle ei ole esiteltävänä so-
pivaa antigeenia. Voisi ajatella, että tutkimalla 
syöpäkudoksen geenien ilmenemistä voisi näh-
dä, millä keinoin juuri kyseinen syöpä väistää 
immuunipuolustusta, jolloin immuunihoidon 
voisi räätälöidä sen mukaisesti. 
Immunologi haluaisi nähdä syövän (tulevai-
suuden) hoitojen olevan CAR-T-lymfosyyttien 
kaltaisia kimeerisiin antigeenireseptoreihin pe-
rustuvia ”hopealuoteja”, jotka tuhoavat tarkasti 
pahanlaatuiset solut säästäen terveen kudok-
sen. Käytännön syöpälääkärille ovat tervetul-
leita myös huonommin kohdistuvat aseet, jotka 
antavat potilaille lisää elinaikaa. Jokaisen lääkä-
rin on tärkeää tuntea näihin uusiin syöpähoitoi-
hin liittyvät autoimmuunitauteja muistuttavat, 
jopa henkeä uhkaavat haittavaikutukset. ■
*  *  *
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SUMMARY
Immuno-oncology – silver bullets or mass destruction weapons?
Modes of treatment affecting the regulatory mechanisms of cell-mediated immunity are changing the treatment practices 
of various types of cancer. Antibodies inhibiting regulatory molecules of the immune response, i.e. checkpoint inhibitors, 
are of particular interest. The mechanism of action is enhancement of the body’s intrinsic responses to cancer cells through 
inhibition of negative regulation of the immune defense. Cell-mediated immunity directed to cancerous tissue can be 
enhanced by removing the brake associated with T-cell activation (CTLA-4 inhibitors). A more physiological mode of action 
is to abolish the attenuation mechanism of already activated T cells (PD-1 inhibitors). The physiological purpose of both 
mechanisms is to prevent an excessively strong immune reaction and thus autoimmunity.
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